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DEPENDENCE OF THE INTENSITY OF AUTOIMMUNE HE-
MOLYSIS  FROM LEVEL OF EXPRESSION OF COMPLE-
MENT REGULATORY PROTEINS CD55 AND CD59 ON RED 
CELLS (ORIGINAL RESEARCHES)  
 
Introduction. All the erythrocytes (RBCs) immune destruction 
mechanisms involve in varying degrees components of the comple-
ment system, which perform cytotoxical and opsonizational function. 
Research studies of the system complement CD55 (dissociation decay 
factor – DAF), CD59 (membrane inhibitor of reactive lysis – MIRL) 
proteins-regulators expression under autoimmune hemolytic anemia 
(AIHA) were only started to conduct in last few years. Under the same 
antibody parameters clinical course sharpness which depends on red 
blood cells destruction speed often differs, so the individual features of 
the complement system activation regulatory mechanisms may affect 
the process of RBCs destruction in cases of patients with AIHA. By 
the time the number of observations is still very small and does not al-
low making definite conclusions on the role of CD55 and CD59 in the 
cytolysis pathogenesis with these diseases, particularly, with AIHA. 
Purpose. The purpose of current research study is to evaluate the 
role of RBCs CD55, CD59 expression in autoimmune hemolytic pro-
cess progression. 
Materials and methods. 29 patients with AIHA with different se-
rological variants of the disease (with warm, cold agglutinins and a 
mixed variant) and 25 healthy people of control group were evaluated. 
The data of 11 patients with intense hemolysis (acute course, hemolyt-
ic crisis) and 14 people with moderate hemolysis (chronic out of crisis) 
were collected. We used the flow laser cytometric analysis (direct im-
munofluorescence test with MCA). Data collection was performed at 
the FACScan (Becton Dickinson, USA) flow laser cytofluorometer 
operated by Lysis II, and data analysis was performed using WinMDI 
2.6. (Josef Trotter, Scripps Institute, La-Jolla, CA) program. 
Discussion. The results of the research study shows abnormal de-
crease of the expression of complement regulatory proteins 
CD55/CD59 on erythrocyte membrane observed in 65 % of patients. 
This decrease didn’t depend on serological variants of autoimmune an-
tibodies. Patients with AIHA acute course and haemolytic crisis 
showed significantly lower CD55 expression on RBCs in comparison 
with patients with the chronic course out of crisis (р < 0,05). Positive 
correlation between the mean fluorescence intensities of the expression 
of CD55 and the level of haemoglobin (rs=0,372;   р < 0,05) as well as 
erythrocytes quantity was established (rs=0,399, р < 0,05). This corre-
lation generally indicates the importance of this indicator for the pro-
gression of anemia. 
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Thus the definition of the proportion of antigens carrier erythro-
cytes CD55, CD59, and the level of expression of these regulatory pro-
teins allows us to distinguish a new pathogenetic factors of autoim-
mune hemolysis  which may be promising diagnostic indicators of the 
severity and efficiency of AIHA treatment.  
Keywords: CD55 (decay аccelerating factor – DAF), CD59 
(membrane  inhibitor of reactive lysis – MIRL), autoimmune haemo-
lytic anemia, haemolytic crisis, erythrocytes, complement.. 
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ЗАЛЕЖНІСТЬ ІНТЕНСИВНОСТІ АВТОІМУННОГО ГЕМО-
ЛІЗУ ВІД РІВНЯ ЕКСПРЕСІЇ ЕРИТРОЦИТАРНИХ КОМ-
ПЛЕМЕНТРЕГУЛЯТОРНИХ БІЛКІВ CD55 ТА CD59 
(ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ) 
 
Метою дослідження було оцінити роль експресії еритроцитар-
них комплементрегуляторних білків CD55 та CD59 у прогресуван-
ні автоімунного гемолітичного процесу. Методом проточної лазер-
ної цитофлуориметрії (прямий імунофлуоресцентний тест із засто-
суванням моноклональных антитіл – МКА) обстежено 29 хворих 
на автоімунну гемолітичну анемію (АІГА) з різними серологічни-
ми варіантами захворювання (з неповними тепловими, холодовими 
аглютинінами та змішаним варіантом захворювання), а також 25 
практично здорових осіб контрольної групи. Збір даних проводив-
ся на проточному лазерному цитофлюориметрі FACScan (Becton 
Dickinson, USA) за допомогою програми Lysis II, аналіз даних про-
водили за допомогою програми  WinMDI 2.6. (Josef  Trotter, Scripps 
Institute, La-Jolla, CA).  
Встановлено, що зниження експресії протеїнів-регуляторів 
системи комплементу CD55 та/або CD59 на еритроцитарній 
мембрані має місце у 65 % хворих, вона не залежить від 
серологічного варіанту автоімунних антитіл. При гострому 
перебігу АІГА та гемолітичній кризі вираженість експресії 
протеїну CD55 достовірно знижена (р < 0,05) у порівнянні з 
випадками хронічних форм поза кризою, встановлено позитивну 
кореляцію між рівнем гемоглобіну (rs=0,372; р < 0,05) кількістю 
еритроцитів (rs=0,399; р < 0,05) із рівнем експресії (середньою 
інтенсивністю флуоресценціїї – СІФ) антигену CD55, що загалом 
вказує на важливе значення цього показника для прогресування 
анемічного синдрому. 
Отже, визначення частки антигенів-носіїв еритроцитів CD55 та 
CD59, а також рівня експресії цих регуляторних протеїнів, 
дозволяє виділити нові патогенетичні чинники автоімунного 
гемолізу та є перспективним діагностичним показником гостроти 
перебігу й ефективності лікування АІГА. 
Ключові слова: CD55 (фактор дисоціації розпаду – DAF), 
CD59 (мембранний інгібітор реактивного лізису – MIRL), автоіму-
нна гемолітична анемія, гемолітична криза, еритроцити, компле-
мент.  
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ЗАВИСИМОСТЬ ИНТЕНСИВНОСТИ АУТОИММУННОГО 
ГЕМОЛИЗА ОТ УРОВНЯ ЭКСПРЕССИИ ЭРИТРОЦИТАР-
НЫХ КОМПЛЕМЕНТРЕГУЛИРУЮЩИХ БЕЛКОВ CD55 И 
CD59 (ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ) 
 
Целью исследования было оценить роль экспрессии эритроци-
тарных комплементрегуляторных белков CD55 та CD59 в прогрес-
сировании аутоиммунного гемолитического процесса. Методом 
проточной лазерной цитофлуориметрии (прямой иммунофлуорес-
центный тест с применением МКА) обследовано 29 больных ауто-
иммунной гемолитической анемией (АИГА) с разными серологи-
ческими вариантами заболевания (с неполными тепловыми, холо-
довыми агглютининами и смешанным вариантом заболевания), а 
также 25 практически здоровых лиц контрольной группы. Сбор 
данных производился на проточном лазерном цитофлюориметре 
FACScan (Becton Dickinson, USA) с помощью программы Lysis II, 
анализ данных проводили с помощью программы WinMDI 2.6. 
(Josef Trotter, Scripps Institute, La-Jolla, CA). 
Установлено, что снижение экспрессии протеинов-регуляторов 
системы комплемента CD55 и/или CD59 на эритроцитарной мем-
бране имеет место у 65 % больных, она не зависит от серологичес-
кого варианта аутоиммунных антител. При остром течении АИГА 
и гемолитическом кризе выраженность экспрессии протеина CD55 
достоверно снижена (р < 0,05) по сравнению со случаями хрониче-
ских форм вне криза, выявлена положительная корреляция с уров-
нем гемоглобина (rs=0,372; р < 0,05), количеством эритроцитов 
(r
s=0,399, р < 0,05) с уровнем экспрессии (средней интенсивностью 
флуоресценции – СИФ) антигена CD55, что в целом указывает на 
важное значение этого показателя в прогрессировании анемическо-
го синдрома. 
Таким образом, определение доли антигенов-носителей эритро-
цитов CD55, CD59, а также уровня экспрессии этих регуляторных 
протеинов, позволяет выделить новые патогенетические факторы 
аутоиммунного гемолиза, которые могут быть перспективным диа-
гностическим показателем остроты течения и эффективности лече-
ния АИГА. 
Ключевые слова: CD55 (фактор диссоциации распада – DAF), 
CD59 (мембранный ингибитор реактивного лизиса – MIRL),  ауто-
иммунная гемолитическая анемия, гемолитический криз, эритроци-
ты, комплемент. 
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Вступ 
Уявлення про патогенез імунної деструкції 
еритроцитів не є остаточно сформованими. 
Першочергові механізми руйнування еритроци-
тів при антитілозалежному гемолізі – це позасу-
динний (макрофагально-опосередкований фаго-
цитоз і секвестрація в селезінці) та комплемент-
залежний внутрішньосудинний гемоліз. Додат-
ковим способом деструкції опсонізованих анти-
тілами еритроцитів є явище антитілозалежної 
клітинної цитотоксичності (АЗКОЦ) [1, 2]. Зна-
чну роль у реалізації цих механізмів відіграє 
система комплементу, що забезпечує цитоток-
сичну та опсонізуючу функції.  
Цитотоксична функція реалізується внутрі-
шньосудинно і забезпечується  кінцевим проду-
ктом активації системи комплементу – мембра-
ноатакуючим комплексом (МАК), який прони-
кає в еритроцитарну мембрану і спричиняє її 
руйнування. Каскад реакцій є можливим завдя-
ки первинній активації С1q субодиниці С1-
компоненту комплементу. Опсонізуюча функція 
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є етапом імунного гемолізу, характеризується 
виділенням опсонізуючих компонентів одразу 
після активації системи комплементу: продуктів 
його активації (C3b) та деградації (іC3b) [3, 4]. 
Опсонізовані фрагментами комплементу імунні 
комплекси мають високу афінність до еритро-
цитарного рецептора CR1a, який забезпечує їх 
доставку до ефекторних клітин. Фрагменти 
комплементу взаємодіють із специфічними ре-
цепторами ретикулоендотеліальних клітин, у 
першу чергу, печінкових макрофагів (CR1b для 
компоненту C3b, CR3 – для  іC3b). Адгезія та 
фагоцитоз еритроцитів, опсонізованих іC3b 
компонентом  комплементу, є вирішальним мо-
ментом екстраваскулярного гемолізу, а наяв-
ність продуктів розпаду С3 на еритроцитах під-
вищує ефективність АЗКОЦ за участю лімфоци-
тів [2]. 
Таким чином, усі механізми імунної дестру-
кції еритроцитів у тій чи іншій мірі передбача-
ють залучення компонентів системи комплеме-
нту.  
При оцінці важкості автоімунного гемоліти-
чного процесу зазвичай використовують такі 
його імунологічні характеристики, як серологі-
чний варіант антитіл, їх клас, титр, щільність на 
поверхні еритроцитів, температурний оптимум 
дії, наявність продуктів розпаду комплементу 
[5]. Залежна від швидкості деструкції еритроци-
тів гострота клінічного перебігу часто різна за 
однакових імунологічних показників, тому є 
логічним припущення, що індивідуальні особ-
ливості регуляторних механізмів активації сис-
теми комплементу у хворих на АІГА можуть 
впливати на процес руйнування еритроцитів, а 
їх виявлення більш чітко оцінює стан пацієнта і 
дозволяє спрогнозувати перебіг захворювання.  
Дослідження експресії протеїнів-регуляторів 
системи комплементу CD55 (фактор дисоціації 
розпаду – DAF) і CD59 (мембранний інгібітор 
реактивного лізису – MIRL) при автоімунних 
цитопеніях почали проводитися тільки в останні 
роки [6, 7]. Ці молекули здійснюють протектив-
ну функцію по відношенню до власних клітин 
(у тому числі – еритроцитів) при активації го-
мологічного комплементу, а їх недостатня екс-
пресія може бути важливим фактором прогресу-
вання цитолізу. Функції цих білків різняться: 
CD55 інгібує формування C3-, C5-конвертаз 
класичного та альтернативного шляхів активації 
комплементу, а також прискорює дисоціацію 
вже попередньо утворених; CD59 – інгібує фор-
мування мембраноатакуючого комплексу (С5b-
9), вклинюючись у процес комплектації молекул 
С5b, С6, С7, С8 та С9. 
Відсутність або зниження експресії цих про-
теїнів специфічно для пароксизмальної нічної 
гемоглобінурії (ПНГ), а також може асоціюва-
тися і з іншими захворюваннями: автоімунною 
тромбоцитопенією, апластичною анемією, сис-
темним червоним вовчаком, АІГА, синдромом 
Фішера-Эванса. На теперішній час кількість 
спостережень ще дуже незначна і не дозволяє  
зробити однозначні висновки про роль  CD55 і 
CD59 у патогенезі цитолізу при цих захворю-
ваннях, зокрема, при АІГА [8]. 
Мета роботи. Оцінити роль експресії ерит-
роцитарних комплементрегуляторних білків 
CD55 та CD59 у прогресуванні автоімунного 
гемолітичного процесу. 
Матеріали і методи. У дослідження вклю-
чено 29 хворих на АІГА. Ідіопатичні форми 
склали 22 випадки, серед них із синдромом Фі-
шера-Еванса – 2. Симптоматичні форми, як 
ускладнення основного захворювання, спостері-
галися у 7 осіб, фоновими захворюваннями для 
них були: В-клітинна хронічна лімфоїдна лей-
кемія (В-ХЛЛ), вірусний гепатит С, системний 
червоний вовчак, макроглобулінемія Вальденс-
трема, інфекційний мононуклеоз. Середній вік 
(M ± s) обстежених становив (37,6 ± 23,5) р., 
серед них 15 осіб жіночої статі та 14 – чоловічої.  
Хронічний перебіг захворювання мав місце у 24 
осіб, із них шість обстежено на висоті гемоліти-
чної кризи, гострий перебіг захворювання спо-
стерігали у 5 пацієнтів. На момент обстеження 
17 хворих отримували загальноприйняту тера-
пію преднізолоном, двом здійснювалася моно-
терапія препаратом ритуксімаб, по одному ви-
падку – азатіоприном та Сандімуном, восьми 
хворим на момент обстеження специфічної те-
рапії не проводилося. При симптоматичних фо-
рмах захворювання обстеження здійснювали на 
фоні лікування основної нозології. Контрольну 
групу склали 25 практично здорових осіб. 
Усім пацієнтам проведена оцінка показників 
периферичної крові за даними гемограм (кіль-
кість гемоглобіну, еритроцитів, ретикулоцитів). 
Серологічні дослідження виконували за допо-
могою гелевої технології BioRad (Швейцарія). 
Неповні теплові автоімунні антитіла до еритро-
цитів визначали  на ID-картках LISS/Coombs 
(IgG+C3d), для визначення холодових антитіл 
використовувались ID-картки "NaCl, enzyme test 
and cold agglutinins".  
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Для оцінки експресії протеїнів-регуляторів 
системи комплементу CD55 та CD59 на еритро-
цитарній мембрані використано метод проточ-
ної лазерної цитофлуориметрії (прямий імуноф-
луоресцентний тест із застосуванням МКА, мі-
чених флуоресцеїноізотіацианатом (FITC Mous 
Anti-Human CD55 та CD59, Becton Dickinson, 
USA) [9]. Збір даних проводили на проточному 
лазерному цитофлюориметрі FACScan (Becton 
Dickinson, USA) за допомогою програми Lysis 
II, аналіз – програмою  WinMDI 2.6. (Josef  
Trotter, Scripps Institute, La-Jolla, CA). Досліджу-
вали наступні характеристики еритроцитів: час-
тка СD55+, CD59+ клітин (%), експресія – сере-
дня інтенсивність флуоресценції (СІФ) відпові-
дного маркера (ум. од). Для статистичної оцінки 
розбіжностей вивчених показників застосовано 
непараметричний U-критерій Уітні-Мана, для 
оцінки кореляційних зв’язків – коефіцієнт ран-
гової кореляції Спірмена; статистичну обробку 
результатів проводили за допомогою пакета 
статистичних програм Statistica 6.1. 
Результати дослідження. У ході досліджен-
ня встановлено, що частка СD55+ та CD59+ 
еритроцитів у контрольній групі осіб склала 
близько 100,0 %, тоді як у хворих на АІГА хара-
ктеризувалася варіабельністю: у частини хворих 
показники не відрізнялися від таких у здорових 
осіб, проте у більшості спостерігали зниження 
одного або одразу двох показників (рис. 1-2). 
 
 
Рис.1. Графік: частки  СD55+ еритроцитів у 
осіб контрольної групи (Var 1) та у  
хворих на АІГА (Var 2).  
 
 
Рис. 2. Графік: частки СD59+ еритроцитів у  
осіб контрольної рупи ((Var 5) та у 
хворих на АІГА (Var 6).
 
Частка СD55+ еритроцитів у хворих на АІГА 
Mе (25 %; 75 %) склала 88,3 (82,2; 97,3) % у по-
рівнянні із здоровими особами  98,6 (95,5; 99,2) 
%, тобто медіана та межі інтерквартильного 
розмаху показника зміщені в сторону зменшен-
ня (рис. 1). Мінімальна величина частки СD55+ 
еритроцитів (з урахуванням викидів) у хворих 
осіб склала 53,8 % проти 87,9 % у контрольній 
групі. Максимальні показники досліджуваного 
показника були практично однакові: 99,7 %  –
проти 99,8 % контрольної. Таким чином, можна 
констатувати зменшення частки СD55+ еритро-
цитів у частини хворих на АІГА. 
При дослідженні вмісту СD59+ еритроцитів 
графіки розподілень кількісних даних мають 
подібний вигляд (рис. 2). Представлені на рис. 2 
дані демонструють, що центральні тенденції 
(Ме) у контрольній та в групі хворих на АІГА 
осіб практично не відрізняються (99,6 % проти 
98,3 %). Проте, характеризуючи дисперсію спо-
стережень, видно суттєві відмінності. Так, інте-
рквартильний розмах (25 %; 75 %) у контроль-
ній групі є незначним (98,9; 99,8) %, мінімум 
склав 94,0 %, максимум – 100,0 %. У досліджу-
ваній групі аналогічний інтерквартильний роз-
мах зміщений у сторону зменшення (87,9; 99,4) 
%, мінімальний показник становив 70,4 %, мак-
симальний – 99,9 %. Отже, виходячи з отрима-
них даних, можна зробити висновок про змен-
шення частки СD59+ клітин у популяційному 
складі еритроцитів у частини хворих на АІГА.   
Середня інтенсивність флуоресценції відпо-
відного маркера є відображенням щільності йо-
го присутності на мембрані і характеризує сту-
пінь експресії молекул. Показники СІФ антиге-
нів-регуляторів системи комплементу CD55+ та 
CD59+ у частини хворих на АІГА також були 
нижчими, ніж у осіб контрольної групи з подіб-
ною  амплітудою діапазону коливань. 
При вивченні рівня експресії антигену DAF 
(рис. 3), спостерігали деяке зниження централь-
ної тенденції (Ме) у хворих на АІГА у порів-
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нянні з контрольною групою: 390,4 ум. од. про-
ти 414,7 ум. од. Оцінюючи інтерквартильний 
розмах (25 %; 75 %) видно, що у контрольній 
групі осіб він зміщений в сторону збільшення 
(382,3; 453,5) ум. од., максимальний показник  –
551,7 ум. од. У той же час у хворих на АІГА 
інтерквартильний розмах був звужений – (364,6; 
411,9) ум. од., максимум склав 482,7 ум. од. 
 
Рис.3. Графік: інтенсивність флуоресценції  
антигену СD55 (ум. од.) на еритроцитах 
у осіб контрольної групи (Var 3) та у 
хворих на АІГА (Var 4). 
 
На рис. 4 графічно представлені дані, отримані 
при вивчені СІФ антигену MIRL. У групі хворих 
на АІГА відмічено більш різке зміщення медіа-
ни СІФ антигену CD59 у бік зменшення: 445,2 
ум. од. проти 480,3 ум. од. контрольної групи. 
При аналізі дисперсії спостережень відмічали 
зміщення інтерквартильного розмаху (25 %; 75 
%) у бік зменшення у дослідній групі пацієнтів 
(426,6; 490,9) ум. од. порівняно з контрольною – 
(465,0; 513,3) ум. од. 
 
Рис.4. Графік: інтенсивність флуоресценції 
антигену СD59 (ум. од.) на еритроцитах 
у осіб контрольної групи (Var 7) та у 
хворих на АІГА (Var 8). 
 
При проведенні статистичного аналізу отри-
маних даних з використанням U-критерію Уітні-
Мана встановлено, що у хворих на АІГА вияв-
ляється  достовірне зниження часток CD55+ та 
CD59+ еритроцитів і рівня експресії відповідних  
молекул антигенів-регуляторів системи ком-
плементу в порівнянні з контрольною групою (p 
< 0,01). Аналіз достовірності відмінностей свід-
чить про різний рівень статистичної значимості 
досліджуваних показників: p < 0,05 при оцінці 
рівня експресії CD55; p < 0,01 при оцінці часток 
CD55+ і CD59+ еритроцитів та рівня експресії  
CD59 (табл. 1). 
 
Таблиця 1 
Особливості експресії протеїнів-регуляторів системи комплементу CD55  
та CD59 на еритроцитах хворих АІГА, Mе (25 %;75 %) 
Досліджувана 
група 
CD55 (DAF) CD59 (MІRL) 
% СІФ, ум.од. % СІФ, ум.од. 
Пацієнти з АІГА, 
n=29 
88,3 
(82,2; 97,3) 
390,4 
(364,6; 411,9) 
98,3 
(87,9; 99,4) 
445,2 
(426,6; 490,9) 
Контрольна група, 
n=25 
98,6 
(95,5; 99,2) 
414,7 
(382,3; 453,5) 
99,6 
(98,9; 99,8) 
480,3 
 (465,0; 513,3) 
U-критерій 
Уітні-Мана 
131,5 
р < 0,01 
239 
р < 0,05 
185,5 
р < 0,01 
175 
р < 0,01 
 
У всіх зразках крові 29 обстежених пацієнтів 
з АІГА виявлено автоімунні антиеритроцитарні 
антитіла, які визначали серологічний варіант 
захворювання. За серологічним принципом було 
сформовано три дослідні групи пацієнтів з АІ-
ГА: з неповними тепловими аглютинінами 
(n=23), з повними холодовими аглютинінами 
(n=3) та змішаний варіант (n=3). Неповні тепло-
ві аглютиніни були ідентифіковані в прямій та 
непрямій пробах Кумбса (IgG+C3d) у 23 осіб, у 
трьох хворих виявили повні холодові аглютині-
ни (IgM+С3/С3с), ще у трьох випадках – їх ком-
бінацію (IgG+IgM+C3d). Теплові автоімунні 
антитіла відносилися до субкласів IgG1 та IgG3, 
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холодові аглютиніни були представлені IgМ і 
мали властивості патологічних: титр більше 
1:64 при температурі 4 ºС (максимальний – 
1:3072), аглютинаційна активність проявлялась  
у діапазоні температур від 4 до 22 ºС (у титрі від 
1:4 до 1:512). Статистична обробка отриманих 
даних не встановила достовірних відмінностей 
часток CD55+ і CD59+ еритроцитів та рівнів 
експресії вказаних антигенів між групами хво-
рих на АІГА із різними серологічними варіан-
тами антитіл (р > 0,05).  
За клінічним перебігом захворювання хво-
рих поділено на дві групи: І-а (висока інтенсив-
ність гемолізу) – 11 осіб із гострим перебігом 
захворювання або гемолітичною кризою; ІІ-а 
(низька інтенсивність гемолізу) – 18 осіб із хро-
нічною формою АІГА поза кризою.  
В анамнезі осіб І-ої групи часто відмічали 
перенесену респіраторну інфекцію, контакт із 
токсичними речовинами (переважно фарбника-
ми), неконтрольований прийом медикаментів. 
Швидке падіння гемоглобіну, підвищення вміс-
ту ретикулоцитів та непрямого білірубіну, наро-
стання слабкості, запаморочення, блідості, тахі-
кардії, адинамії, задухи без фізичної загрузки 
розвивалися протягом 1-2 тижнів. У деяких ви-
падках з'являлась  гематурія, ознаки ниркової 
недостатності. Мала місце глибока анемія із 
різко зниженими середніми показниками (М ± s) 
гемоглобіну (66,6 ± 20,5) г/л, еритроцитів –  
(1,84 ± 0,66) × 1012/л. Середня   кількість  рети-
кулоцитів  (103,8 ± 30,6) ‰,  непрямого біліру-
біну –  (56 ± 41) мкмоль/л. 
Хронічні форми (друга група спостережен-
ня) склали 2/3 всіх випадків АІГА і спостеріга-
лись у 18 осіб. У окремих випадках процес по-
чинався з гострого внутрішньосудинного гемо-
лізу, згодом, після первинного покращення, за-
хворювання набувало затяжного характеру із 
ознаками екстраваскулярного руйнування ерит-
роцитів. У більшості випадків відмічався посту-
повий розвиток симптомів із виникненням клі-
нічних ознак анемії, наростаючої жовтяниці, 
збільшення печінки та селезінки. Хворі відміча-
ли наявність субфебрильної температури, зміну 
забарвлення  шкірних покривів (від блідості до 
іктеричності), появу артралгій. Загальний стан 
змінювався помірно, часто, не дивлячись на ви-
ражену анемізацію, пацієнти почували себе за-
довільно. При хронічному перебігу ознаки ге-
молізу виявлялися протягом тривалого часу (мі-
сяці, роки), мали місце чергування періодів за-
гострень та ремісій. Часто хронічна АІГА 
ускладнювала перебіг В-ХЛЛ, системних захво-
рювань, вірусних та автоімунних гепатитів. Се-
редні показники гемограм (М ± s) були наступ-
ними: рівень гемоглобіну – (96,1 ± 21,6) г/л, кі-
лькість еритроцитів – (2,93 ± 0,77) × 1012/л, ре-
тикулоцитів – (62,3 ± 58,0) ‰. Середній рівень 
непрямого білірубіну складав (35,9 ± 27,5) 
мкмоль/л. 
Результати порівняння частки еритроцитів-
носіїв антигенів DAF та MІRL за U-критерієм 
Уітні-Мана у виділених групах представлені в 
табл. 2. Нами встановлено достовірні відміннос-
ті між показниками СІФ антигену СD55 на ери-
троцитарній мембрані в залежності від перебігу 
захворювання (р < 0,05). Встановлено, що для 
хворих на АІГА є характерним достовірне зни-
ження частки CD59+ еритроцитів та експресії на 
них антигену MIRL порівняно із контрольною 
групою, проте означені показники не є залеж-
ними від гостроти процесу, залишаючись на 
практично однаковому рівні (табл. 1- 2). 
Таблиця 2 
Особливості експресії протеїнів-регуляторів системи комплементу  
CD55 та CD59 на еритроцитах в залежності від перебігу АІГА,  
Mе (25 %;75 %) 
 
Варіанти перебігу 
CD55 (DAF) CD59 (MІRL) 
% позит. к-н СІФ, ум.од. % позит. к-н СІФ, ум.од. 
Гострий / гем. криза 
(n=11) 
88,3 
(77,3; 93,8) 
381,4 
(358,2; 409,7) 
98,2 
(93,9; 99,6) 
452,4 
(421,9; 473,6) 
Хронічний,  (n=18) 95,6 
(85,7; 97,7) 
407,2 
(375,9; 435,5) 
98,4 
(84,1; 99,9) 
439,4 
(426,6; 490,9) 
U-критерій 
Уітні-Мана 
65 
р > 0,05 
57,5 
р < 0,05 
94 
р > 0,05 
104 
р > 0,05 
 
В окремих випадках при інтенсивному авто-
імунному гемолізі кількість СD55+ еритроцитів 
зменшувалася дуже істотно. Так, на рис. 5 пред-
ставлено гістограму, що відображає розподіл 
параметрів флуоресценції еритроцитарного ан-
тигену DAF хворого В. (80 років), який знахо-
дився у критичному стані у відділенні інтенсив-
ної терапії з діагнозом: набута гемолітична ане-
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мія з холодовими аглютинінами, гемолітична 
криза. Оцінюючи дані гістограми видно, що 
близько половини еритроцитів від загальної 
популяції  хворого не експресували антиген 
CD55, що свідчить про вагомий вплив цього 
явища на прогресування гемолізу. 
Було досліджено наявність корелятивних 
зв'язків показників експресії комплементрегуля-
торних протеїнів із деякими показниками пери-
феричної крові, що найбільш чітко відобража-
ють прогресування анемічного синдрому вна-
слідок деструкції  еритроцитів. У табл. 3 пока-
зано, що у хворих на АІГА має місце позитивна 
кореляція рівня гемоглобіну та кількості ерит-
роцитів із середнім рівнем імунофлуоресценції 
антигену CD55. 
 
Рис. 5. Гістограма розподілу параметру флуоре-
сценції (експресія  антигену CD55)  хворого В. (80 р.). 
Набута гемолітична анемія з  холодовими аглютині-
нами. Гемолітична криза. 
 
Таблиця 3 
Корелятивні зв'язки фактора деградації комплементу DAF та мембранного інгібітора реактивного 
лізису MIRL з деякими показниками периферичної крові хворих на АІГА 
 
Парні показники, що оцінюються 
Показники кореляції 
rs 
характер кореляції 
р 
рівень достовірності 
Hb, г/л : CD55+ RBCs, % (n=29) -0,051 р>0,05 
Hb, г/л : СІФ CD55, ум. од. (n=29) 0,372 р<0,05 
Hb, г/л :  CD59+ RBCs,  % (n=29) -0,085 р>0,05 
 Hb, г/л :  СІФ CD59, ум. од. (n=29) -0,211 р>0,05 
К-ть RBCs : CD55+ RBCs, %  (n=29) 0,058 р>0,05 
К-ть RBCs : СІФ CD55, ум. од. (n=29) 0,399 р<0,05 
 К-ть RBCs : CD59+ RBCs,  % (n=29) 0,049 р>0,05 
К-ть RBCs : СІФ CD59, ум. од. (n=29) -0,112 р>0,05 
Непр. білір., мкмоль/л : CD55+ RBCs, % (n=29) -0,051 р>0,05 
Непр. білір., мкмоль/л : СІФ CD55, ум. од.(n=29) -0,169 р>0,05 
Непр. білір., кмоль/л : CD59+ RBCs,  % (n=29) -0,013 р>0,05 
Непр. білір., кмоль/л : СІФ CD59, ум. од. (n=29)  0,072 р>0,05 
 
Обговорення результатів. На основі отри-
маних даних можна стверджувати про наявність 
у значної частини хворих на АІГА патологічних  
клонів еритроцитів з частковою або повною 
відсутністю антигенів DAF та MIRL, зниженням 
щільності вказаних антигенів на еритроцитарній 
мембрані. Ці явища можуть зустрічатися як в 
комбінації, так і ізольовано. Так, зменшення  
частки СD55+ еритроцитів відносно контроль-
ної групи мало місце у 51 % хворих, у 34 % спо-
стерігали зниження частки СD59+ еритроцитів. 
У той же час зниження показників СІФ означе-
них антигенів було притаманне 45 % хворим 
щодо антигену DAF та 59 % – відносно MIRL. 
Еритроцити з фенотипом CD55ˉCD59+, 
CD55+CD59ˉ, CD55ˉCD59ˉ – так звані ПНГ-
подібні еритроцити, що характерні для парокси-
змальної нічної гемоглобінурії, – також можуть 
виявлятися у здорових осіб, проте їх частка в 
нормі складає не більше 4 % від загальної попу-
ляції [5]. Оскільки у частини хворих досліджу-
вані показники залишаються в межах норми, це 
дозволяє  трактувати виявлені особливості як 
важливі додаткові чинники гемолізу при АІГА, 
які мають значення для реалізації певного варі-
анту клінічного перебігу. 
Відсутність антигенів СD55, СD59 або низь-
кий рівень їх експресії в період активного гемо-
лізу сприяє швидкій активації комплементу з 
реалізацією інтраваскулярного механізму гемо-
лізу, а фіксація проміжного продукту розпаду 
комплементу С3b в комплексі з IgG значно під-
силює фагоцитоз клітинами  системи мононук-
леарних фагоцитів, забезпечуючи активацію 
механізму позасудинного гемолізу. Таким чи-
ном, можна припустити, що популяції CD55ˉ 
CD59ˉ еритроцитів та еритроцитів зі зниженим 
рівнем їх експресії швидше елімінуються із кро-
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в'яного русла, а продукування еритроцитів з 
нормальним її рівнем забезпечує ефективну 
протективну функцію щодо системи комплеме-
нту в період ремісії. Це вказує на підвищення 
вразливості еритроцитарної мембрани пацієнта 
щодо комплемент-опосередкованого лізису і 
сприяє прогресуванню гемолізу, поглиблюючи 
явище анемії.  
Представлені у світовій літературі дані щодо 
визначення зазначених показників у хворих на 
АІГА свідчать лише про зміни експресії антиге-
ну CD59 [6, 8].  
Беручи до уваги, що частота зустрічаємості 
холодових та комбінованих антитіл при АІГА в 
нашому дослідженні була порівняно низькою, 
вважаємо оцінку їх значимості орієнтовною – на 
етапі маніфестації гемолізу не було виявлено 
взаємозалежності серологічних характеристик 
імунних антитіл та експресії молекул протеїнів-
регуляторів комплементу. 
Уперше було встановлено достовірні відмін-
ності між показником середньої інтенсивності 
флуоресценції (СІФ) антигену DAF на еритро-
цитарній мембрані залежно від перебігу захво-
рювання – аналогічні дослідження в сучасних 
джерелах інформації не описані. 
При гострому перебігу та гемолітичній кризі 
АІГА вираженість експресії (щільність) протеї-
ну DAF достовірно знижена у співставленні з 
випадками хронічного перебігу поза кризою. В 
той же час зниження частки СD59+ еритроцитів 
та рівня експресії антигену MIRL, порівняно з 
контрольною групою, було властиве для всіх 
пацієнтів з АІГА незалежно від активності ге-
молітичного процесу – статистично значимого 
зв’язку цих показників з гостротою перебігу 
нами не виявлено (р > 0,05). Можливо, більш 
виражене зниження експресії CD55 у поєднанні 
із фоновим зниженням CD59 створює переду-
мови для більш інтенсивної деструкції еритро-
цитів, зумовлюючи гостроту процесу. Відомо, 
що при гострому початку АІГА та гемолітичній 
кризі гемоліз початково носить внутрішньосу-
динний характер [5], тому виявлені нами особ-
ливості експресії комплементрегуляторних про-
теїнів можуть сприяти реалізації цього виду 
деструкції еритроцитів.  
Очевидно, що при зниженні щільності проте-
їну DAF, який перериває асоціацію С4b та С3b 
компонентів комплементу, прискорюючи їх ро-
зпад, створюються оптимальні умови для швид-
кої активації комплементу, що призводить до 
негайного цитолізу еритроцитів і в певній мірі 
визначає інтенсивність гемолітичного процесу. 
У досліджених нами хворих інтенсивний автоі-
мунний гемоліз часто виникав на фоні інфекцій, 
частіше респіраторного або шлунково-
кишкового трактів. Враховуючи дані літератури 
про те, що антиген DAF може функціонувати як 
мультирецептор для ряду вірусів та мікроорга-
нізмів, останні можуть частково блокувати його 
основну функцію та створювати додаткові умо-
ви для масивного інтраваскулярного гемолізу [2, 
3, 10]. Оскільки у частини хворих показники 
експресії CD55 та CD59 знаходяться в межах 
норми, виявлену особливість можна трактувати 
як додатковий чинник активації цитолізу при 
гострих формах АІГА, а анамнестичний зв'язок 
дебюту захворювання з інфекційним фактором 
підтверджує патогенетичне значення протеїнів-
регуляторів комплементу в активності автоіму-
нного гемолітичного процесу.  
Установлена в ході досліджень позитивна 
кореляція рівня гемоглобіну та кількості ерит-
роцитів із середнім рівнем імунофлуоресценції 
антигену CD55 свідчить, що оптимальна кіль-
кість молекул DAF, попереджуючи автоліз ери-
троцитів активованим комплементом та опсоні-
зацію його компонентами, сприяє збереженню 
цілісності їх мембрани, і, відповідно, підтриму-
ванню кількості еритроцитів й рівня гемоглобі-
ну на більш високому рівні. Аналогічної коре-
ляції рівня гемоглобіну, кількості еритроцитів із 
СІФ антигену CD59 не встановлено – однакове 
зниження рівнів його експресії при всіх варіан-
тах перебігу АІГА (незалежно від рівня актив-
ності гемолізу та показників периферичної кро-
ві) вказує, що цей фактор гемолізу не є першо-
черговим при АІГА. Проводячи у деяких хворих 
динамічне визначення цих показників, було ви-
явлено, що покращення показників гемограм 
при ефективній терапії гострої форми АІГА су-
проводжується збільшенням частки CD55+ ери-
троцитів та показників СІФ для цього антигену. 
Таким чином, можна припустити, що продуку-
вання еритроцитів з нормальною експресією 
DAF забезпечує ефективну протективну функ-
цію щодо активованої системи комплементу і 
сприяє процесу одужання.  
Таким чином, отримані нами результати не 
тільки підтверджують літературні дані про ная-
вність у частини хворих на АІГА патологічних 
клонів еритроцитів з відсутністю одного або 
двох досліджуваних антигенів, але і доповню-
ють інформацією про рівень їх експресії при 
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різних варіантах та клінічних перебігах захво-
рювання.  
Отже, визначення частки еритроцитів-носіїв 
CD55, CD59 та рівня експресії означених моле-
кул дозволяє уточнити зв’язок автоімунного 
гемолізу з протеїнами-регуляторами системи 
комплементу як патогенетичними чинниками 
імунного гемолізу. Ці показники можуть бути 
перспективним лабораторним критерієм для 
діагностики і моніторингу перебігу гемолітич-
них анемій.  
 
Висновки  
1. Частка еритроцитів-носіїв антигенів 
CD55 та CD59, а також середня інтенсивність 
флуоресценції DAF та MIRL у хворих з 
автоімунним гемолізом достовірно знижена в 
порівнянні з контрольною групою.   
2. Зниження експресії протеїнів-
регуляторів системи комплементу CD55 та/або 
CD59 на еритроцитарній мембрані має місце у 
65 % хворих. 
3. Експресія мембранних протеїнів-
регуляторів системи комплементу на 
еритроцитах не залежить від серологічного 
варіанту автоімунних антитіл.  
4. При гострому перебігу АІГА та 
гемолітичній кризі вираженість експресії 
протеїну DAF достовірно знижена у порівнянні 
з випадками хронічних форм поза кризою, це 
створює  оптимальні умови для швидкої 
активації комплементу й інтенсивної деструкції 
еритроцитів.  
5. Наявність позитивної кореляції між 
рівнем гемоглобіну, кількістю еритроцитів із 
СІФ антигену CD55 вказує на важливе значення 
цього показника для прогресування анемічного 
синдрому при автоімунному гемолізі. 
Визначення частки CD55+ та CD59+ 
еритроцитів і рівня експресії на них 
комплемент-регуляторних протеїнів дозволяє 
виділити нові патогенетичні чинники 
автоімунного гемолізу та є перспективним 
діагностичним показнком гостроти перебігу й 
ефективності лікування АІГА. 
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